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Beschreibung 

GEGEN BAKTERIEN. PARASITEN. PROTOZOEN. HYCOTA UNO VIREN WIRKSAME SPHINGOLIPIDEN 

Die vorfiegende Erfindung belriffl die Verwendung an sich bekannter Subslanzen als 
gegen Bakterien. Mycota und Viren wirksame Substanzen. In besonderen Ausfuh- 
rungsformen betrifff die vorfiegende Erfindung kosmelische und dermatologische Zu- 
bereilungen, solche Substanzen enthaltend. 

Der gesunde warmblutige Organismus. insbesondere die gesunde menschliche Haut 
.St mrt einer Vielzahl nictitpathogener Mikroorganismen besiedell. Diese sogenannte 
Mikrofiora der Haut ist nicht nur unschadlich. sie stellt einen wichtigen Schutz zur 
Abwehr opportunistischer oder pathogener Keime dar. 

Bakterien gehoren zu den prokaryotischen Einzellem. Sie konnen grob nach ihrer 
Form (Kugel. Zylinder. gekrummter Zylinder) sowie nach dem Aufbau ihrer Zellwand 
(grampositiv. gramnegativ) unterschieden werden. Feinere Unterteilungen tragen 
auch der Physiologie der Organismen Rechnung. So existieren aerobe, anaerobe so- 
«v.e fakultativ anaerobe Bakterien. Manche Individuen sind in ihrer Eigenschaft als pa- 
thogene Keime von medizinischer Bedeutung. andere wiederum sind vollkommen 
hanmtos. 



Gegen Bakterien wirksame Substanzen sind seit geraumer Zeit bekannt. Der Begriff 
J\nt.b.ot.ka" beispielsweise. der nicht auf alls antimikrobiell wirksamen Substanzen 
anwendbar ist. lifit sich auf das Jahr 1941 datieren. obwohl die ersten Erkenntnisse 
zum Penicillin bereils im Jahre 1929 gefunden wurden. Antibiotika im heutigen Sinne 
s.nd ncht fur alle medizinischen. schon gar nk:ht kosmetische Anwendungen geeig. 
net. da haufig auch der wam^bliitige Organismus. also etwa der erkrankte Patient bei 
Anwendung auf irgendeine Welse in seinen Stoffwechselfunktionen beeintrachtigt 
wird. 
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Eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung war also, den Stand der Technik in dieser 
Richtung zu bereichem. insbesondere also. Substanzen zur Verfugung zu stellen. 
welche gegen grampositive und/oder gramnegative Bakterien wirksam sind, ohne 
daB mil der Anwendung der Substanzen eine unvertretbare Beeintrachtigung der Ge- 
sundheit des Anwenders verbunden ware. 

Gramnegative Keime sind beispietsweise Escherichia coli. Pseudonnonas-Arten sowie 
Enterobacteriaceen, wie etwa Citrobacter. 

Auch grampositive Keime sptelen in Kosmetik und Dermatologie eine Rolle. Bei der 
unreinen Haut beispietsweise sind neben anderen Einflussen bakterielle Sekundarin- 
fektionen von atioiogischer Bedeutung. Einer der wichtigsten Mikroorganismen. der in 
Zusammenhang mit unreiner Haut steht, ist Propionibacterium acnes. 

Unreine Haut und/oder Komedonen beeintrachtigen das Wohlbefinden der Betroffe- 
nen aber selbst In leichten Fallen. Da praktisch jeder oder jede Jugendliche von un- 
reiner Haut irgendeiner Auspragung betroffen ist. besteht bei vielen Personen Bedarf. 
diesem Zustande abzuhetfen. 

Eine besondere Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es also, einen gegen unrei- 
ne Haut bzw. Propionibacterium acnes wirksamen Stoff bzw. Stoffkombination zu fin- 
den. 

Die vorliegende Erfindung betrifft in einer weiteren Ausfiihrungsform kosmetische D s- 
odorantien. Solche Formulierungen dienen dazu, Korpergeruch zu beseitigen, der ent- 
steht. wenn der an sich geruchlose frische SchweiK durch insbesondere grampositiv 
Mikroorganismen zersetzt wird. Den ubiichen kosmetischen Desodorantien liegen unt r* 
schiedliche Wirkprinzipien zugrunde. 

Bekannt und gebrauchlich sind sowohl flussige Desodorantien. beispietsweise Aerosol- 
sprays* Roil-ons und dergleichen als auch teste Zubereitungen, beispietsweise Deo*Strf- 
te ("Sticks"). Puder. Pudersprays. tntimreinigungsmrttel usw. 

In sogenannten Antltranspiranti n kann durch Adstring nti n - vorwi g nd Aluminium- 
satze wie Aluminiumhydroxychlorid (Aluchlorhydrat) - die Entstehung des Schweifles un- 



wo 97/26891 



PCT/EP97/00090 



-3 



terbunden werden. Abgesehen von der Denaturiemng der Hautproteine greifen die da- 
fur ven^endelen Stoffe aber. abhangig von ihrer Dosierung. drastisch in den Warme- 
haushait der Achselregion ein und sollten allenfalls in AusnahmefSllen angewandt wer- 



Durch die Venvendung antimikrobieiler Stoffe in kosmetischen Desodorantien kann die 
Bakterienflora auf der Haut reduziert werden. Dabei sollten im idealfalle nur die Geruch 
verursachenden Mikroorganismen wirksam reduziert werden. In der Praxis hat sich aber 
herausgestellt. dafi die gesamte Mikroflora der Haut beeintrachtigt werden kann. 

Der SchweiUfluft selbst wird dadurch nicht beeinfluUt. im Idealfalle wird nur die mikro- 
bielle Zersetzung des Schweilies zeitweilig gestoppt. 

Auch die Kombination von Adstringentien mit antimikrobiell wirksamen Stoffen in ein und 
derselben Zusammensetzung ist gebrauchlich. Die Nachteile beider Wrrkstoffklassen 
lassen sich auf diesem Wege jedoch nicht voHstandig beseitigen. 

Schliefllich kann Korpergeruch auch durch Duftstoffe iiberdeckt werden. eine Methods 
d.e am wenigsten den asthetischen Bediirfnissen des Verbrauchers gerecht wird da die 
Mischung aus Korpergeruch und Parfiimduft eher unangenehm riecht. 

Allerdings werden die meisten kosmetischen Desodorantien, wie auch die meisten Kos- 
metika .nsgesamt. parfiimiert. selbst wenn sie desodorierende Wirkstoffe beinhalten 
Parfumierung kann auch dazu dienen. die Verbraucherakzeptanz eines kosmetischen 
Produktes zu erh6hen Oder einem Produkt ein bestimmtes Flair zu geben. 

Die Parfumierung wirkstoffhaltiger kosmetlscher Mittel. insbesondere kosmetischer Des- 
odorantien. ist allerdings nicht setten problematisch. well Wirkstoffe und Parfiimbestand- 
te.le gelegentfich miteinander reagieren und einander unwirksam machen konnen. 

Desodorantien sollen folgende Bedingungen erfullen: 

1) Sie sollen eine zuverlassige Desodoriemng bewirken. 

2) Die naturik:hen biotogischen Vorgange der Haut diirfen ncht durch die Desodo 
rantien beeintrachtigt werden. 
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3) Die D sodoranti n muss n bei Uberdosierung oder sonstiger nicht b stim- 
mungsgemader Anwendung unschadlich sein. 

4) Sie sollen sich nach wiederholter Anwendung nicht auf der Haut anreichem. 

5) Sie sollen sich gut in iibliche kosmetische Formulierungen einarbelten lassen. 

Eine wertere Aufgabe der vorliegenden Erfmdung war es also, kosmetische Desodoran- 
tien zu entwickein, die die Nachteile des Siandes der Technik nicht aufweisen. Insbe- 
sondere sollten die Desodorantien die Mikroflora der Haul weitgehend schonen. die Zahl 
der Mikroorganismen aber. die fur den Korpergeruch verantwortlich sind. selektiv re- 
duzieren. 

Weiterhin war es eine Aufgabe der Erfmdung. kosmetische Desodorantien zu entwik- 
keln. die sich durch gute Hautvertraglichkeit auszeichnen. Auf keinen Fall sollten die 
desodorierenden Wirkprinzipien sich auf der Haut anrek:hem. 

Eine weitere Aufgabe war. kosmetische Desodorantien zu entwickein. welche mit ein r 
moglichst grofJen Vielzahl an iiblichen kosmetischen Hilfs- und Zusatzstoffen harmonie- 
ren. insbesondere mit den gerade in desodorierend oder antitranspirierend wirkenden 
Formulierungen bedeutenden Parfumbestandteilen. 

Noch eine weitere Aufgabe der Erfmdung war. kosmetische Desodorantien zur Verfu- 
gung zu stellen. wetehe uber einen langeren ZeKraum. und zwar in der GroSenordnung 
von mindestens einem halben Tag. wirksam sind. ohne da& ihre Wirkung spiirbar nach- 
iafit. 

SchSeSlich war eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung. desodorierende kosmetisch 
Prinzipien zu entwfckeln. die moglichst universell in die verschiedensten Darreichungs- 
fornien kosmetischer Desodorantien eingearbeitet warden konnen. ohne auf eine oder 
wenige spezielle Darretohungsformen festgelegt zu sein. 

Pilze. auch Fungi [fungus = lat. Pilz], Mycota [hukt,? - grch. Pilz] Oder Mycobionten ge- 
nannt. zahlen im Gegensatze zu den Bakterien zu den Eucaryonten. Eucaryonten sind 
Lebewesen, deren Zellen (Eucyten) im Gegensatz zu denen der sogenannten Proca- 
ryonten (Procyten) iiber ein n durch Kemhulle und Kemmembran vom restfch n Cyto- 



BNS0OCI0:<WO 972889tA1> 



wo 97/26891 



PCT/EP97/00090 



-5- 

plasma abgegrenzten Zellkern verfugen. Der Zellkern enthaK die Erbinformation in Chro- 
mosomen gespeichert. 

2u Vertrelem der Mycobionten zahlen beispielsweise Hefen (Protoascomycet s). 
Schimmelpiize (Plectomycetes). Mehltau (Pyrenomycetes). der falsche Mehltau (Phyco- 
mycetes) und die Standerpibe (Basidiomycetes). 



Pilze. auch nicht die Basidiomyceten. sind keine pflanzlichen Organismen. haben aber 
wie diese eine Zellwand. zellsaftgefiillte Vakuolen und eine mikraskopisch gut sichtbar 
Plasmastromung. Sie enthalten keine photosynthetischen Pigmente und sind C-het ro- 
troph. Sie wachsen unter aeroben Bedingungen und gewinnen Energie durch Oxidation 
organischer Substanzen. Einige Vertreter. beispielsweise Hefen, sind allerdings fakulta- 
tive Anaerobier und zur Energiegewinnung durch Garungsprozesse befahigt. 

Dennatomycosen sind KrankheHen. bei der gewisse Pilzarten. insbesondere Dermato- 
phyten. in die Haut und Haarfollikel eindringen. Die Symptome von Dermatomycosen 
sind beispielsweise Blaschen. Exfoliation. Rhagaden und Erosion, meist verbunden mit 
Juckreiz oder allergischem Ekzem. 



Dermatomycosen konnen im wesenllichen in folgende vier Gruppen unterteilt werden: 
Dermafophytien (z.B. Epidermophytie. Favus. Mikrosporie. Trichophytie), Hefemycosen 
(z.B. Pityriasis und andere Pityrospooim-bedingte Mycosen. Candida-lnfektionen. Bla- 
stomycose. Busse-Buschke-Krankheit. Torulose. Piedra alba. Torulopsidose. Trichospo- 
rose), Schimmelmycosen (z.B. Aspergillose. Kephalosporidose. Phycomycose und Sko- 
pulariopsidose). Systemmycosen (z.B. Chromomycose. Coccidiomycose. Histoplasmo- 
se). 



Zu den pathogenen und fakultativ pathogenen Keimen gehoren beispielsweise aus der 
Gruppe der Hefen Candida-Arten (z.B. Candida albicans) und sotohe der Familie Pityro- 
sporum. PHyrosporunvArten. insbesondere Pityrospomm ovale, sind fiir Haute rkrankun- 
gen wie Pityriasis versicolor. Seborrhoe in den Formen Seborrhoea oleosa und Sebor- 
rhoea skxa. wek:he sk± vor allem ais Seborrhoea capitis (= Kopfschuppen) auBem. se- 
borrt^oisches Ekzem und Pltyrosporurj-Follikulltis verantwortlich zu machen. Eine Betei- 
ligung von Pityrosporum ovale an der Entstehung von Psoriasis wird von d r Faclnweil 
diskuti rt. 
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Alle Bereich der menschlichen Haut konnen von Dermatomycosen befallen werden: 
Dermatophytl n befallen fast ausschlielilich Haut, Haare und Nag I. Hefemycosen kon- 
nen auch Schleimhaute und innere Organe befallen. Systemmycosen erstrecken sich 
regelmaBig auf ganze Organsysteme. 

Besonders t^ufig sind die Kdrperbereiche betroffen, auf welchen sich durch Kleidung. 
SchmucK Oder Schuhwerk FeuchtigkeK und Warme stauen konnen. So gehort der FuB- 
pilz zu den bekanntesten und am weitesten verbrelteten Dermatomycosen. Besonders 
unangenehm sind weiterhin Pilzerkrankungen der Finger- und FuBnagelbereiche (Ony- 
chomykosen). 



Ferner sind Superinfektionen der Haut durch Pilze und Bakterien nicht selten. 

Bei bestehendem Primarinfekt. d.h.. der normalen Keimbesiedelung der Haut. eintre- 
tende Neuinfektton mit hohen Keimzahlen eines Oder mehrerer oft physiologischer 
Erreger. beispielsweise Staphylokokken. oft aber auch unphysiologischer Erreger, 
beispielsweise Candida albicans, kann bei Zusammentreffen ungiinstiger Einfliissen 
eine "Superinfektion" der befallenen Haut auftreten. Die nomiale Mikroflora der Haut 
(Oder eines anderen Korperorgans) wird dabei von dem Sekundarerreger regelrecht 
(iberwuchert. 



Solche Superinfektionen kSnnen sich. in Abhangigkeit vom betreffenden Keim. in 
gunstig verlaufenden Fallen in unangenehmen Hauterscheinungen (Juckreiz, un- 
schdnes auBeres Erscheinungsbild) auBem. In ungunstig verlaufenden Fallen kon- 
nen sie aber zu groBflachiger Zerstorung der Haut fuhren. im schlimmsten Fa/le so- 
gar im Tode des Patienten gipfeln. 

Superinfektionen der vorab geschilderten Art sind z.B. beim Vollbild von AIDS hSufig 
auftretende Sekundarerkrankungen. An sich - jedenfalls in geringen Keimdichten -un- 
schadliche, aber unter Umstanden auch ausgesprochen pathogene Keime ubenwu- 
chem auf diese Weise die gesunde Hautflora. Bei AIDS allerdings sind auch andere 
Korperorgane von Superinfektionen betroffen. 
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aenso werden deranige Superinf«tonen bei eine, Viefeahl dermalotosfecher 6,. 
krarkunaen, ..B. aloplscham Eteem, Ne.radem,ife, Akne. sebom»l3cher Dem«Wis 
Ode, Psodasis baobacWel. Au<* viete medanische und ,he,ap.u,iscl,e Maanabmen 
Z.B d,e Rad«> Oder Che^merapi, von T^oreftrankungen. ab N.b,™.d«,„g heri 
vorgemfene. medika™„,os Muziene Immun.uppression ode, aber syaem^che 
An.b«,ikab.hand(u„9. ebenso «e e«e,ne chenische ode, p.^(^fcche EinfBs^e 
«.a Umwe«v.,schmu..ung. Smog,, ,6,den, das Ad«,e,,n vor Sup,™,ek«onen de, 
auSe,en und irna,en 0,gane. insbesonde,e de, Haul und d.r Schleimhaute. 

Z»a, ,« e. im Ei,.e„a.,e ohne we,e,es ™„ic.. S.pe™,ek«onen m« A„.bio,ika 
be^pfen. maislens haben sok:he S.bstanzen abe, den Nacbte* unangenehm,, 
Nebenw,d<.n,en. Of. =ind Pa.ien,.n be,sp«ls.«ise gegen PenMin, a„e,gisch wes- 
wegen eine en,sp,echend, Bebandlung sicn in einem soicben F,.e «*ie,en .vu,de. 

Feme, haben .cpisch verab,eich,e AndbWka den Nacmeii. daa sie die Hau«oai 
n„, vom seki^d^enege, be,«ien. scdem a„cb ^ an pbysiotogiscbe 
Hau,fk„a s,a,* beein„acb,igen und de, natfldiche Heilungsp,ozea ^ diese Weise 
wieder gebremst wird. 

Aufgabe de, «.diegenden Erflndung wa,. die Nac«.ei,e des Sondes da, Teohnik zu 
^se»,en und Subs«n.en und Zube^Hungen. ^ Substanzen en,ba.end. 
Vertugung zu s,e».n. du,ch de,e„ v,™.„dung Supenn,eBto„en gabe« „e,den k6n- 
nen, wobe, d,e phystotogische Hau.fk,« nenneswed. EinbuGen edald... 

P^dzoe^^d paras^sc iebende Einzeiie, abgeg,ez»n, Ze.k,m, di. sich un- 
^scbiachdch fc^pflanzen <du,cb Zwe. ode, V,erfacb.e»ung ^ J^, 

TuZTT,"^"""' °^ Nabn-ngsalblt: 

Z T ""^ ™» ™^ 

s« P™<«o,n konnen neben ..g«a.lv.n. n,.is, bewagUchen 2us«nd,fom„„ 

rrr ~' — - ^-n oz:. 



Je nach Fortbewegungsart und -apparat werdan Pmt«r«*.« v. 

pen unterteilt: " Grup- 

(a) Mastig phora (Flagellaten mil G i&ein) 
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(b) Sarcodina/Rhizopoda (amoboides Bewegungsmuster durch Plasmaausstiilpun- 
9 n) 

(c) Sporo2oa(schiangelnd sod rgleitendesBewegungsmust r) 

(d) Ciliata/Ciliophora(BewimperungoderBegeiGelung) 

Parasitisch lebende Protozoen werden in subtropischen und iropischen Gebieten haufig 
durch stechende und saugende Insekten. aber auch Schmutz- und Schmierinfektion 
sowie durch die Nahrungskette ubertragen. 

Einige medizinisch und dermatologisch relevante Protozoonosen sind: Trichomoniasis 
(verursacht von Trichomonas vaginalis). Lamblienruhr (vemrsachl durch Lamblia intesti- 
nalis). viszerale sowie kutane und Schleimhaut-Leishmaniose (vemrsacht beispielsweie 
durch Leishmania donovanii. L.tropica. Lbrasiliensis. L-mexicana. L.diffusa Oder L. pifa- 
noi). Trypanosmiasis (verursacht durch verschiedene Trypanosoma-Arten). Amobenruhr 
und Amebiasis (verursacht beisielsv^ise durch verschiedene Entamoeba-Arten. Jod- 
amoeba bulschlii oder Naegleria fowleri), Kokzidose (durch Isospora belli) und Balanti- 
denruhr (verursacht durch Balantidium coll). 

Durch Protozoonosen hervorgerufene medizinische und dermatologische Phanomene 
beeintrachtigen. zum Teil erhablk:h. das menschliche Wohlbefinden. Es besteht daher 
bei den betroffenen Personen ein erhebfcher bedarf. diesem Zustande abzuhelfen. 
Eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es also, gegen Protozoen wirksame 
Wirkprinzipien zu finden. 

Parasiten sind ein- oder mehrzeliige Pflanzen oder Tiere. die sich auf (= Ektoparasiten) 
Oder in (= Endoparasiten) anderen Lebewesen auf deren kosten emahren. und zwar mft 
(= Pathogene Parasiten) oder ohne (Apathogene Parasiten) Verursachung von Kiank- 
heitserscheinungen. Die Lebensweisa ist entweder auch aprophytisch oder aber rein 
parasltar, eventuell nur als periodischer. tempordrer oder stationdrer Parasit. Die Ent- 
wkddung von Parasiten ist an einen oder mehrere verschiedene WIrtsorgansimen ge- 
bunden, wobei der Mensch Zwischenwirt Oder Endwirt sein kann. 

Medizinisch und dermatotogisch bedeutsame Parasiten sind beispielsweise die Helmin- 
then, die sich wied rum in Trematodae. Cestoda und Nematoda unt rgliedem. Das 
m nschliche Wohlbefinden beeintrachtigende Helminthosen sind beispielsweise Bilhar- 
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ziose, (verursacht durch Schistosoma-Art n). Bandwurmbefall vom Darm und ander n 
inneren Organen (verursacht durch b ispielsweise Taenia-Arten und Echinococcus Ar 
ten), Ascariasis (verursacht durch Ascaris lumbricoides), Enterobiasis (verursacht durch 
Enterobium vermicularis). Paragonimiasis (verursacht durch Paragonium-Arten) Fila 
nose (verursacht beispielsweise durch Wucheria bancrofti) sowie anderer Nematoden 
befall (beispielsweise verursacht durch Trichuris trichura oder Trichinella spiralis). 

Dariiberhmaus bestehen eine Viebahl auf bzw. in Mensch und Tier parasitisch lebender 
insewenarten bzw. Spinnentieren. die medizinische und dermatologische Veranderun- 
gen der Wirtsorganismen hervorrufen. in dieser Hinsicht fiir die Beeintrachtigung des 
menschlichen Wohlbefindens verantwortliche Parasitosen sind beispielsweise Accro- 
dermatitis (verursacht durch Getreidemilben. beispielsweise Pediculoides ventricosus) 
Skabies .verursacht durch Sarcoptes scabii), Fliegen- und/oder Fliegenlarvenbefali 
(verursacht beispielsweise durch Glossina-, Stomoxys-. Tabanus-. Chrysops- Lucilia- 
Chrysomya.. Cochiiamya-, Wohlfartia-, Cordylobia- oder Dennatobia-Arten). Mucken' 
and/Oder Muckenlarvenbefall (verursacht beispielsweise durch Aedes- Culex- Anophe 
les-. Phlebotomus- Culicuides-, Sumilium- oder Haemagoges-Arten). Zeckenbefall 
(vemrsacht beispielsweise dun:h Argas persicus und andere Argas-Arten. Omrthodorus 
erraticus und andere Ornrthodorus-Arten. Orobrus- Rhiphocephalus-, Dermacentor- 
Haemaphysalis-, Ambfyomma-. Ixodes-Arten). Porocephalose (verursacht durch Po^ 
rocephalus-Arten). Flohbefall (vemrsacht durch beispielsweise Pulex irritans Ctenoce- 
Phalides can.s. Xenopsylla cheopsis. Nosophyllus fasciatus oder Sarcopsylla pene- 
trans). Lausebefall (verursacht beispielsweise durch Phthihus pubis. Pediculosus huma- 
nus Oder Pedicuk,sus captits). Wanzenbefall (vemrsacht beispielsweise durch Cimex 
lectulanus. Cirriex hemipterus. Panstrongylus megistus. Rhodnius prolixus. Triatoma 
d.midata. Triatoma infestans. Triatoma sordlda oder Triatoma brasiliensis) sowie MHben- 
befall (verursacht beispielsweise durch Demodex folliculorum und andere Demodex-Ar- 
ten sowie durch Dem,amyskus-Arten. Glyciphagus domestk:us. Pyemotes-Arten. Sar- 
coptes-Aften oder Trombfcula^ften). 

Dabei ist von zusatzlicher Bedeutung. da(i die auf oder im menschlichen Organismus 
iebenden Parsiten ihrerseits wieder Obertrager von Bakterien. Mycota. Protozoen und 
Vrren se,n kdnnen. die Gesundhelt und Wohlbefnden des Wirtsorganismus. beispieis- 
we.se des Menschen. nachhaltig beeintrachtigen konnen. Es bestand dah r der Bedarf 
gegen Parasitosen wirksame Wirkprinzipien zu finden. welche das m dizinische ode^ 
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dermatologische Ersch inungsblld zu verbessem imstande sind. Diesen Bedarf zu stil 
len, war daher eine weitere Aufgabe der vorliegenden Erfindung. 

Im Gegensatze zu den prokaryotischen und eukaryolischen zellularen Organismen 
sind Viren [virus = lat. Gift) biotogische Strukturen. welche zur Biosynthese eine 
Wirtszelle benotigen. Extrazellulare Viren (auch ^Virionen' genannt) bestehen aus ei- 
ner ein- Oder doppelstrangigen Nukleinsauresequenz (DNS Oder RNS) und einem 
Proteinmantel (Capsid genannt), gegebenenfalls einer zusatzlichen lipidhaltigen Hiille 
(Envelope) umgeben. Die Gesamtheit aus Nukleinsaure und Capsid wird auch Nu- 
cleocapsid genannt. Die Klassifikation der Viren erfolgte klassisch nach klinischen 
Kriterien. heutzutage allerdings zumeist nach ihrer Struktur, ihrer Morphologie. insbe- 
sondere aber nach der Nukleinsauresequenz. 

Medizinisch wichtige Virengattungen sind beispielsweise Influenzaviren (Familie der 
Orthomyxoviridae). Lyssaviren (z.B. Tollwut. Familie der Rhabdoviren) Enteroviren 
(z.B. Hepatitis-A. Familie der Picomaviridae), Hepadnaviren (z.B. Hepatitis-B. Familie 
der Hepadnaviridae). 

Viruzide. also Viren abtotende Substanzen im eigentlichen Sinne gibt es nicht. da Vi- 
ren nicht uber eigenen Stoffwechsel verfiigen. Es wurde aus diesem Gmnde auch 
diskutiert. ob Viren als Lebewesen eingeordnet werden sollten. Pharmakologische 
Eingriffe ohne Schadigung der nicht befallenen Zellen ist jedenfalls schwierig. Mogli- 
che Wirkmechanismen im Kampfe gegen die Viren sind in erster Linie die Stomng 
deren Replikation. z.B. durch Blockieren der f(jr die Replikation wichtigen Enzyme, 
die in der Wirtszelle vorliegen. Femer kann das Freisetzen der viralen Nukleinsauren 
in die Wirtszelle verhindert werden. Im Rahman der hiemiit vorgelegten Offenbamng 
wird unter Begriffen wie .antiviral" oder .gegen Viren wirksam". .viruzid' oder ahnli- 
Chen die Eigenschaft einer Substanz verstanden, einen ein- oder mehrzelligen Orga- 
nismus vor schadlichen Folgen einer Virusinfektion. sei es prophylaktisch oder thera- 
peutisch. zu schiitzen. ungeachtet dessen. was der tatsachliche Wirkmechanismus 
der Substanz im Einzelfalle sei. 

Dem Stande der Technik mangelt es jedoch an gegen Viren wirksamen Substanzen. 
w tehe zudem den Wlrtsorganismus nicht oder nicht in vertretbarem Mafte schadi- 
gen. 
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also Subslanzen zu f»,den. welch widcsam e»,en e«,. o*r meh««^en Organismus 

zu schutzen. ^ ""s»cn. 



ES wurde uberraschend gefunden. und darin liegt die Losung dleser Aufgabe daa 
d.e Ve^endung von Sphingo«p*.en a.s antibaKterielle. antimycotische. antivira.e und 

z":::" "^^'-^ ~ — - -ndes d. 

Sph.ngoMde und ihre Verwendung in Pharmazie und KosmetiK sind an sich beKannt 
Den Sph.ngoi.piden liegt als Grundstruktur das Sphingosin Oder auch das Phy- 
tosphmgosin zugrunde. welche sich durch folgende StruKturformein auszeichnen- 

Y HO 
(CH2)i2-CH3 ' 

(Sphingosin) 

(Pnytosphingosin) 

: ^ o 

H— C— NH— C— Ri 
H-C-OH 



R3 



bei welcher R, und R3 unabh.ngig voneinander gesattigte Oder unges.,tigte. ve.weigte 
Oder unveaw ,gt A.Kylreste von 1 bis 28 Kohlenstoffaton, n darste,.en. R2 ge Jh« 
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wird aus der Gruppe: Wasserstoffatom. gesattigt Oder ungesattigte. verzweigt od r 
unverzweigle Alkylreste von 1 bis 28 Kohlenstoffalomen. Zuckerrest , mit organisch n 
Rest n verest He Oder unv r sterte Phosphatgruppen. mit organischen Resten ver- 
esterte Oder unveresterte Sulfalgruppen und Y entweder ein Wasserstoffatom. eine Hy- 
droxygruppe oder einen anderen hetero-funktionellen Rest darstellt. 

2u den erfindungsgemaa wirksamen Sphingolipiden gehoren die natiirlich vorkommen- 
den Ceramide, Cerebroside. Ganglioside. Sphingophospholipide. von diesen insbeson- 
dere die Sphingomyeiine, Sphingosulfatide und Glycosphingoside sowie durch chemi- 
sche Synthase erhaltliche Analoga. von welchen nachfolgend Beispiele aufgefiihrt wer- 
den: 



Ceramide: 



0— R, 

1 ^ 

; O 
; 'I 
H— C— NH— C— Ri 

H-C-OH 



R3 

Ri und R3 stellen Alkylreste dar, R2 = H. 

Sphingophospholipide: 
0 

R4-O-P-O-CH2 o 

cP I ^ 

H— C— *^H— C— Ri 

HH-C-iOH 

I 

I 

R3 

Ri und Rj stellen Alkylreste dar. R2 stellt einen Phosphat- oder Organylphosphatrest 
dar. 
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Sphingomyeline sind organylphosphorylierte Sphingolipide 
CH3 

I® ° 
CH3— N-CH2-CH2-O-P-O-CH0 

Je ' 9 

C— NH— C— Ri 

I 

H-C-OH 



R3 

Wird R2 gewahit aus der Gruppe der Zuckerreste. wird ublichen.;eise unterschieden ob 
Monoglycosylceramide Oder Di.- Tri bzw. allgemein Oligoglycosylceramide vorliegen 
Monoglycosylceramide werden gewohnlich Cerebroside genannt: 
CH2OH 



-O 

X-O — <0H 




CH2 



o 

; 'I 

H— C— NH— C— Ri 

I 

H^C-OH 



i 



Oligoglycosylceramide werden meistens Gangltoside genannt. 

CH2OH 




I ^ O 
: 'I 

H— C— NH— C— Ri 



H-C-OH 



R 



■3 
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Bevorzugte Sphingolipide sind Ceramid I. II, III und IV. Glucosylceramid. Lacto- 
sylceramid sowie die Gangliosid GM 1. 2 und 3. 

Es hat sich in erstaunlicher Weise herausgestellt. dafi, erfindungsgemaS angewandt. 
die Sphingolipide das Wachstum von grampositiven und gramnegativen Bakterien, My-' 
cobionten. Parasiten. Protozoen sowie Viren verhindem. Besonders vorteilhaft ist ihre 
Wirkung gegen grampositive Bakterien. 



Weiterhin sind. erfindungsgemaB angewandt. die Sphingolipide befahigt. das Wachstum 
von Hefen. insbesondere der Pityrosporum-Arten. namentlich Pityrosporum ovale, zu 
verhindem. 



Es hat sich femer herausgestellt. dafi. erfindungsgemaB angewandt. die Sphingolipide 
die Bildung von seborrhoischen Erscheinungen. insbesondere Kopfschuppen. verhin- 
dem sowie bereits vorhandene sebormoische Erscheinungen. insbesondere Kopfschup- 
pen. zu beseitigen. 



ErfindungsgemaS angewandt. eignen sich die Sphingolipide dariiberhinaus gut fur die 
Verwendung als desodorierender Wirkstoff in kosmetischen Desodorantien sowie gegen 
unreine Haut. leichte Fomien der Akne bzw. Propionibakterium acnes. 

Schlieftlich hat sich herausgestellt. daft erfindungsgemaB angewandt. die Sphingolipide 
den Verderb organischer Substanz. insbesondere kosmetischer und dermatologischer 
Zubereitungen. durch den Befall mit grampositiven und gramnegativen Bakterien. Myco- 
bionten. Protozoen. Parasiten und Viren verhindem konnen. wenn sie diesen Zuberei- 
tungen zugesetzt werden. 



ErfindungsgemaB sind somit auch ein Verfahren zur Bekampfung von Mycobionten. da- 
durch gekennzeichnet. daB Sphingolipide. gegebenenfalls in einem geeigneten kosmeti- 
schen Oder demiatologischen Trager. mit dem durch Mycobionten kontaminierten Be- 
reich in Kontakt gebracht warden, sowie ein Verfahren zum Schutze organischer Pro- 
dukte vor dem Befall mit Mycobtonten. dadurch gekennzeichnet. daB diesen organi- 
schen Produkten Sphingolipid In wriricsamer Meng zug g ben werden. 
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Der Stand der Technik lieferte keinen Hinweis auf die erfindungsgemaUe Verwendung. 

Femer war erstaunlich. dall erfindungsgemafi angewandt. die Sphingolipide besonders 
gut wirksam sind gegen den fur das Entstehen von Kopfschuppen verantwortlich n 
Keim Pityrosporum ovale und venvandte Keime. Eine bevorzugte Ausfiihrungsform der 
vortiegenden Erfindung sind mHhin gegen Kopfschuppen anzuwendende Formulierun- 
gen, beispielsweise Antischuppenshampoos. 

Erfindungsgemafi werden die Sphingolipide bevorzugt in kosmetischen Oder dermatolo- 
gischen Zusammensetzungen eingesetzt einem Gehalt von 0.005 - 50.0 Gew.-%. insbe- 
sondere 0.01 - 20.0 Gew.-%. bezogen auf das Gesamtgewicht der Zusammensetzung 
bevoizugt sind. Vorleilhaft enthalten die Zusammensetzungen 0.02 - 10.0 Gew.-%. be- 
sonders bevorzugt 0.02 - 5.0 Gew.-% an Sphingolipiden. ganz besonders vorteilhaft 0.5 
- 3,0 Gew.-%. jeweils bezogen auf das Gesamtgewicht der Zusammensetzung. 

Es ist auch von Vorteil. anstatt reiner Sphingolipide solche Stoffe zu venwenden. welche 
sich ihrerseits durch einen Gehalt an Sphingolipiden auszeichen. 

Eerfindungsgemaa lassen sich die Sphingolipide ohne Schwierigkeiten in gangige kos- 
metische oder dermatologische Formulierungen einarbeiten. vorteilhaft in Pumpsprays. 
Aerosolsprays. Cremes. Salben. Tinkturen. Lotionen. Nagelpflegeprodukte (z.B. Nag I- 
lacke. Nagellackentfemer, Nagelbalsame) und dergleichen. 

Effindungsgemall ganz besonders vorteilhaft liegen die die Sphingolipide in Form von 
Antischuppen-Shampoos vor. 

Es ist auch moglich und gegebenenfalls vorteilhaft. die Sphingolipide mit anderen Wlrk- 
stoffen zu kombinieren. beispielsweise mit anderen antimikrobieil. antimycotisch bzw. 
antiviral wirksamen Stoffen. 

Es ist vorteilhaft, die erfindungsgemaSen Zusammensetzungen abzupuffem. Vorteilhaft 
ist ein pH-Bereich von 3.5 - 7,5. Besonders giinstig ist es. den pH-Wert in einem Bereich 
von 4.0 - 6,5 zu wahlen. 



8NS0OCID:<WO »726891AI> 



wo 97/26891 



PCT/EP97/OOO90 



- 16 - , .. - 

Di erfindungsgemafien kosmetisch n und/oder dermatologischen Formulierungen kon- 
nen wie iiblich zusamm ngesetzt sein und zur Behandlung der Haut und/oder d r Haare 
im Sinne einer dermatologischen B handlung od r einer Behandlung im Sinne der pfie- 
genden Kosmetik dienen. Sie konnen aber auch in Schminkprodukten In der dekorativen 
Kosmetik eingesetzt werden. 

Zur Anwendung werden die erfindungsgemafien kosmetischen und/oder dermatologi- 
schen Fonnulierungen in der fiir Kosmetika und Demiatika iiblichen Weise auf die Haut 
und/oder die Haare in ausreichender Menge aufgebracht. 

Voneiihaft sind solche kosmetische und dermatologische Zubereitungen. die in der Form 
eines Sonnenschutzmittels vorliegen. Vorteilhaft enthalten diese zusatziich mindestens 
einen UVA-Filter und/oder mindestens einen UVB-Filter und/oder mindestens ein anor- 
ganisches Pigment. 

Kosmetische Zubereitungen gemaB der Erfindung zum Schutze der Haut vor UV-Strah- 
len konnen in verschiedenen Formen voriiegen, wie sie z.B. iiblichenweise fiir diesen 
Typ von Zubereitungen eingesetzt werden. So konnen sie z.B. eine Losung. eine Emul- 
sion vom Typ Wasser-in-Ol (W/0) Oder vom Typ Ol-in-Wasser (0/W). oder eine multiple 
Emulsionen. beispielsweise vom Typ Wasser-in-OMn-Wasser (W/O/W), ein Gel. eine 
Hydrodispersion. einen festen Stift Oder auch ein Aerosol darstellen. 

Die erfindungsgemaSen kosmetischen Zubereitungen konnen kosmetische Hilfsstoffe 
enthalten. wie sie ubiichenveise in sotehen Zubereitungen venwendet werden. z.B. Kon- 
sen/ierungsmittel. Bakterizide. Anttoxidantien. Parfume. Mtttel zum Verhindern d s 
Schaumens. Farbstoffe. Pigmente. die eine farbende Wirkung haben, Verdikkungsmit- 
tel. oberflachenaktive Substanzen, Emulgatoren. weichmachende Substanzen. anfeuch- 
tende und/oder feuchhaltende Substanzen. Fette. Ole. Wachse Oder andere iiblfche B - 
standteile einer kosmetischen Formuliemng wie Alkohole. Polyole. Polymere. Schaum- 
stabilisatoren. Elektrolyte, organische Losungsmittel oder Silikonderivate. 

Sofem die kosmetische oder dennatologische Zubereitung eine Losung oder Lotion dar- 
stelK. kdnnen als Losungsmittel venwendet werden: 
Wasser Oder wS&rige L sung n; 
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01 . wie Triglyceride der Caprin- oder der Caprylsaure. vorzugsweise aber Rizinus- 
dl: 

Fett . Wachse und andere natiiriiche und synthetische Fettkorp r. voreugsweise 
Ester von Fettsauren mit Alkoholen niedriger C-Zahl. z.B. mit Isopropanol. Propy- 
lenglykol oder Glycerin, oder Ester von Fettalkoholen mit Alkansauren niedriger C- 
Zahl Oder mit Fettsauren; 

Alkohole. Diole oder Polyole niedriger C-2ahl. sowie deren Ether, vorzugsweise 
Ethanol. Isopropanol. Propylenglykol. Glycerin. Ethylenglykol. Ethylenglykolmono- 
ethyl- Oder -monobutylether. Propylenglykolmonomethyl. -monoethyl- oder -mono- 
butylether. Diethylenglykolmonomethyl- oder -monoethylether und analoge Pro- 
dukte. 



Insbesondere werden Gemische der vorstehend genannten Losungsmittel verwendet. 
Bei alkoholischen Losungsmittein kann Wasser ein weiterer Bestandteil sein. 

Effindungsgemali konnen als giinstige Antioxidantien alle fiir kosmetische und/oder der- 
matobgische Anwendungen geelgneten oder gebrauchlichen Antioxidantien venwendet 
werden. 



Vofleilhaft werden die Antioxidantien gewahit aus der Gruppe bestehend aus Aminosau- 
ren (z.B. Glycin. Histidin. Tyrosin, Tryptophan) und deren Derivate. Imidazole (z.B. Uro- 
caninsaure) und deren Derivate. Peptide wie D.L-Camosin. D-Camosin. L-Carnosin und 
deren Derivate (z.B. Anserin). Carotinoide, Carotine (z.B. a-Carotin. p-Carotin. Lycopin) 
und deren Derivate. Liponsaure und deren Derivate (z.B. Dihydroliponsaure). Aurothio- 
glucose. Propylthiouracil und andere Thiole (z.B. Thioredoxin. Glutathion. Cystein. Cy- 
stin. Cystamin und deren Glycosyl-. N-Acetyl-. Methyl-. Ethyl-. Propyl-. Amyl-. Butyl- und 
Lauryl-. PalmrtoyI-. Oleyl-. y-Linoley^. Cholesteryl - und Glycerylester) sowie deren 
Sate. Dilaurylthiodipropionat. Distearylthiodipropionat. Thiodipropionsaure und deren 
Derivate (Ester. Ether. Peptide. Lipide. Nukleotide. Nukleoside und Sabe) sowie Sul- 
foximinverbindungen (z.B. Buthtoninsulfoximine. Homocysteinsulfoximln. Buthioninsul- 
fone. Penta-, Hexa-. Heptathioninsulfoximin) in sehr geringen vertraglichen Dosierungen 
(z.B. pmol bis nmol/kg). femer (MetalD-Chelatoren (z.B. a-Hydroxyfettsauren. Palmitin- 
saure. Phyttnsaure. Lactoferrin). a-Hydroxysauren (z.B. Zitronensaure. Mitehsaure. Ap- 
felsaure). Huminsaure. Gallensaure. Gallenextrakte. Bilimbin. Biliverdin. EDTA. EGTA 
und deren Derivate. ungesattigte F ttsSuren und d ren Derivate (z.B. -/-Linolensaure. 
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Linolsaure. Olsaur ). Folsaure und deren Derivate. Ubichinon und Ubichinol und deren 
Derivate. Vitamin C und Derivate (z.B. Ascorbylpalmitat. Mg - Ascorbylphosphat. Ascori 
bylacetat). Tocopherole und D rivate (z.B. Vitamin E - acetat). Vitamin A und Derivate 
(Vitamin A - palmitat) sowie Koniferyibenzoat des Benzoeharzes. Rutinsaure und deren 
Derivate, Ferulasaure und deren Derivate. Butyihydroxytoluol. Butylhydroxyanisol. Nor- 
diliydroguajakhafzsaure. Nordlhydroguajaretsaure. Trihydroxybutyrophenon. Hamsaure 
und deren Derivate. Mannose und deren Derivate. link und dessen Derivate (z.B. ZnO. 
ZnS04) Selen und dessen Derivate (z.B. Seienmethionin). Stilbene und deren Derivate 
(z.B. Stilbenoxid. Trans-Stilbenoxid) und die erfindungsgemaR geeigneten Derivate 
(Salze. Ester. Ether. Zucker. Nukleotide. Nukleoside. Peptide und Lipide) dieser genann- 
len Wirkstoffe. 



Die Menge der Antioxidantien (eine Oder mehrere Verbindungen) in den Zubereitungen 
betragt vorzugsweise 0.001 bis 30 Gew.-%. besonders bevocugt 0.05 - 20 Gev^.-%. ins- 
besondere 1 - 10 Gew.-%. bezogen auf das Gesamtgewicht der Zubereitung. 

Sofem Vitamin E und/oder dessen Derivate das Oder die Antioxidantien darstellen. ist 
vorteilhaft. deren jeweilige Konzentrationen aus dem Bereich von 0.001 - 10 Gew.-%. 
bezogen auf das Gesamtgewrctit der Formulierung. zu wahlen. 

Sofern Vitamin A. bzw. Vitamin-A-Derivate. bzv>/. Carotine bzw. deren Derivate das oder 
die Antioxidantien darstellen, ist vorteilhaft. deren jew/eilige Konzentrationen aus dem 
Bereich von 0.001 - 10 Gew.-%. bezogen auf das Gesamtgevi/fcht der Formulierung, zu 
wahlen. 

Eifmdungsgemaae Emulsionen sind vorteilhaft und enthalten z.B. die genannten Fetle. 
Ole. Wachse und anderen FettkOrper. sowie Wasser und einen Emulgator, wie er ubli- 
cherweise fiir einen sok:hen Typ der Formulierung venvendet wird. 

Gele gemafi der Erfindung enthalten ublk:henweise Alkohole niedriger C-Zahl. z.B. 
Ethanol, Isopropanol. 1 .2-Propandiol. Glycerin und Wasser bzw. ein vorstehend ge- 
nanntes 6\ in Gegenwart eines Verdfckungsmittels. das bei 6lig-alkoholischen Gelen 
vorzugsweise Siliciumdioxld Oder ein Aluminiumsilikat. bei waBrig-alkoholischen oder al- 
koholischen Gelen vorzugweise ein Polyacrylat ist. 
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Feste Stifle gemaU der Erfindung enthalten z.B. naliiriiche Oder synth tische Wachse. 
Fettalkohole Oder Fetlsaureester. Bevorzugt werden Lippenpflegestifte sowie desodorie- 
rende Stifle ("Deo-Sticks"). 

Als Treibmittel fur erfindungsgemaSe. aus Aerosolbehaltem verspruhbare kosmetische 
Oder dermatologische Zubereitungen sind die ubiichen bekannten leichtfliichtigen, ver- 
fliissigten Treibmittel. z.B. Kohlenwasserstoffe (Propan. Butan, Isobutan) geeignet, di 
allein Oder in Mischung miteinander eingesetzt werden konnen. Auch Druckluft ist vor- 
teilhaft zu verwenden. 

Natiirlich weili der Fachmann. daS es an sich nichttoxisctie Treibgase gibt. die gmnd- 
satzlich fiir die vorliegende Erfindung geeignet waren. auf die aber dennoch wegen be- 
denklicher Wirkung auf die Umwelt Oder sonstiger Begleitumstande verzichtel werden 
sollte. insbesondere Fluorkohlenwasserstoffe und Fluorchlorkohlenwassertoffe (FCKW). 

Bevorzugt konnen die erfindungsgemaBen Zubereitungen zudem Substanzen enthalten. 
die UV-Strahlung im UVB-Bereich absorbieren, wobei die Gesamtmenge der Filtersub- 
stanzen z.B. 0.1 Gew.-% bis 30 Gew.-%. vorzugsweise 0.5 bis 10 Gew.-%. insbeson- 
dere 1 bis 6 Gew.-% betragt. bezogen auf das Gesamtgewicht der Zubereitung. urn kos- 
metische Zubereitungen zur Verfugung zu steilen. die die Haut vor dem gesamten Be- 
reich der uttravioletten Strahlung schiitzen. Sie konnen auch als Sonnenschutzmittel 
dienen. 

Die UVB-Fifter konnen ollbslich Oder wasserloslich sein. Als ollbsliche Substanzen sind 
z.B. zu nennen: 

3- BenzyKdencampher und dessen Derivate, z.B. 3-(4-Methylbenzyliden)campher. 

4- Aminoben2oesaure-Derivate. vorzugsweise 4-(Dimelhylamino)-benzoesdure(2- 
ethylhexyl)ester. 4-(Dimethylamino)benzoesaureamylester; 

Ester der Zimtsaure. vorzugsweise 4-Methoxyzimtsaure(2-ethylhexyl)ester. 4- 
Methoxyzimtsaureisopentylester 

Ester der Salicylsaure. vorzugsweise Salk:ylsaure(2-ethylhexyl)ester. Saiicylsaure- 

(4-isopropylbefuyl)ester, Salicylsaurehomomenthylester: 

Derivate des Benzophenons. vorzugsweise 2-Hydroxy-4-methoxybenzophenon. 2- 

Hydroxy-4-methoxy-4'-methylbenzophenon. 2.2'-Dihydroxy-4-methoxybenzophe- 

non; 
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- Ester der Benzalmalonsaure. vorzugsweise 4-M lhoxybenzalmalonsauredi(2i : 
thylhexyl)ester: .. *: 

2,4.6-Trianilino-(p-carbo-2'-ethyH'.hexyloxy)-l ,3,5-tria2in 

Als wasserldsliche Substanzen sind vorteilhaft: 

2-Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure und deren Saize, z.B. Natrium-. Kalium- oder 
Triethanolammonium-Saize, 

Sulfonsaure-Derivate von Benzophenonen. voizugsweise 2-Hydroxy-4-methoxy- 
benzophenon-5-sulfonsaure und ihre SaIze: 

Sulfonsaure-Derivate des 3-Benzylidencamphers. wie z.B. 4-(2-Oxo-3.bornylidenv ' 
methyDbenzolsulfonsaure. 2-Methyl-5-(2-oxo-3-bomylidenmethyl)sulfonsaure und 
ihre Salze. 

Die Liste der genannten UVB-Filter. die erfindungsgemad Verwendung finden konnen. 
sell selbstverstandlich nicht limitierend sein. 

Es kann auch von Vorteil sein. in erfindungsgemaBen Zubereitungen UVA-FiHer einzu- 
setzen. die ublicherv/eise in kosmetischen und/oder dermatologischen Zubereitungen 
enthalten sind. Bei solchen Substanzen handelt es sich vorzugsweise urn Derivate d s 
Dibenzoylmethans. insbesondere urn 1-{4'-tert.Butylphenyl).3-(4'-methoxyphenyl)pfo- 
pan-1.3-dk)n und urn 1-Phenyl-3-{4'-isopropylphenyl)propan-1.3-dion. Auch Zubereitun- 
gen. die diese Kombinationen enthalten. sind Gegenstand der Erfindung. Es konnen di 
gleichen Mengen an UVA-Filtersubstanzen venwendet werden. weiche fur UVB-Filter- 
substanzen genannt wurden. 

Effindungsgemaae kosmetische und/oder dennatologische ZubereHungen konnen auch 
anorganische Pigmente enthalten. die ubIichenMeise in der Kosmetik zum Schutze d r 
Haut vor UV-Strahlen venwendet werden. Dabei handett es sk:h urn Oxide des Titans. 
ZInks. Eisens, Zirkoniums, Siliciums. Mangans. Aluminiums, Cers und Mischungen da- 
von. sowie Abwandlungen. bei denen die Oxide die aktiven Agentien sind. Besonders 
bevorzugt handelt es sich urn Pigmente auf der Basis von Titandioxid. Es konnen die fur 
die vorstehenden Kombinationen genannten Mengen venwendet werden. 

Bei kosmetischen Zubereitungen zur Pflege d r Haare handelt es sich beispielsweise 
urn Shampoonierungsmittel, Zub reitungen. die beim Spiiien der Haare vor oder nach 
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der Shampoonierung. vor Oder nach der Dauerwellbehandlung. vor Oder nach der Far- 
bung Oder Entfarbung der Haare angewendet werden. urn Zubereitungen zum Fonen 
Oder Einleg n der Haare. Zuber itungen zum Farb n Oder Entfarb n. urn ein Frisi r- 
und Behandlungslotion. einen Haarlack Oder um Dauerwellmittel. 



Die kosmetischen Zubereitungen enthalten Wirkstoffe und Hilfsstoffe. wie sie iiblicher- 
weise fur diesen Typ von Zubereitungen zur Haarpflege und Haarbehandlung verwen- 
det werden. 



Als Hilfsstoffe dienen Konsen/ierungsmittel. oberflachenaktive Substanzen. Subslanzen 
zum Verhindern des Schaumens, Emulgatoren. Verdickungsmittel, Fette. Ole. Wachse. 
organische Losungsmittei. Bakterizide, Parfiime, Farbstoffe Oder Pigmente. deren Auf- 
gabe es ist, die Haare Oder die Zubereitung selbst zu farben. Elektrolyte. Zubereitungen 
gegen das Fetten der Haare. 

Kosmetische Zubereitungen. die ein ShampoonierungsmHtei Oder eine Wasch-. Dusch- 
oder Badezubereitung darstellen. enthalten vorzugsweise mindeslens eine anionische. 
nicht-ionische Oder amphotere oberflachenaktive Substanz Oder Gemische daraus. min- 
destens einSphingolipid im waftrigen Medium und Hiifsmittel. wie sie ubIichenMeise dafur 
ven/vendet werden. 



Beispiele fiir oberflachen aktive Substanzen. die erfindungsgemaS vorteilhaft venwendet 
werden konnen, sind herkommliche Seifen. z.B. Fettsauresaize des Natriums. Alkylsul- 
fate. Alkylethersulfate. Alkan- und Alkylbenzolsulfonate. Sulfoacetate , Sulfobetaine. 
Sarcosinate. Amidosulfobetaine. Sulfosuccinate, Sulfobemsteinsaurehalbester. Alkyl- 
ethercarboxylate. Eiweifi^Fettsaure-Kondensate. Alkylbetaine und Amidobetaine. Fett- 
saureaikanolamide, Polyglycxilether-Oerivate. 

Die oberflachenaktive Substanz kann in einer Konzentration zwischen 1 Gew.-% und 50 
Gew.-% in dem Shampoonierungsmittel. bzw. der Wasch-. Dusch- Oder Badezuberei- 
tung, voriiegen. 

Liegt die kosmetische Oder dermatologische Zubereitung in Form einer Lotion vor. die 
ausgespiilt und z.B. vor oder nach der Entfarbung. vor oder nach der Shampoonierung. 
zwischen zw i Shampoonierungsschritten. vor oder nach der Dauenwellbehandlung an- 
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gewendet wird. so handelt es sich dab i z.B. urn waBrige oder waGrig-alkoholische L6- 
sungen. die gegeb nenfalls ob rflachenaktive Substanzen enthalt n. b vorzugt nicht- 
ionische Oder kationische oberflachenaktive Substanzen. deren Konzentration zwisch n 
0,1 und 10 Gew.-%. vorzugsweise zwischen 0.2 und 5 Gew.-%. liegen kann. Diese 
kosmetische Oder dermatologische Zubereitung kann auch ein Aerosol mit den ubli- 
chefweise dafiir venwendelen Hilfsmittein darstellen. 



Eine kosmetische Zubereitung in Fomi einer Lotion, die nicht ausgespiiH wird. insbeson- 
dere eine Lotion zum Einlegen der Haare. eine Lotion, die beim Fonen der Haare ver- 
wendet wird. eine Frisier- und Behandiungslotion, stellt im allgemeinen eine waBrige. 
alkoholische oder walirig-alkoholische Losung dar und enthalt mindestens ein katkjni- 
sches, anionisches. nicht-ionisches oder amphoteres Polymer oder auch Gemische der- 
selben. sowie ein oder mehrere Sphingolipide. Die Menge der veiwendeten Sphingo- 
lipide liegt z.B. zwischen 0.1 und 10 Gew.-%. bevorzugt zwischen 0.1 und 3 Gew.-%. 

Kosmetische und dermatologische Zubereitungen zur Behandlung und Pflege der Haa- 
re. die mindestens ein Sphingolipid enthalten. konnen als Emulskanen voriiegen. di 
vom nicht-ionischen oder anionischen Typ sind. Nicht-ionische Emulsionen enthalt n 
neben Wasser Ole oder Fettalkohole, die beispielsweise polyethoxyliert oder polypro- 
poxyliert sein konnen. oder auch Gemische aus den beiden organischen Komponent n. 
Diese Emulsionen enthalten gegebenenfalls kationische oberflachenaktive Substanzen. 
Anionische Emulsionen sind vorzugsweise vom Typ einer Seife und enthalten minde- 
stens eine erfindungsgemaBe ethoxylierte oder propoxylierte organische Verbindung mit 
anionischem oder nicht-kinischem Charakter. 



Kosmetische und dermatokjgische Zubereitungen zur Behandlung und Pflege der Haare 
konnen als Gele voriiegen. die neben mindestens einem Sphingolipid und dafur iibli- 
chenweise venvendeten LSsungsmitteIn noch organische Verdtekungsmittel. r.B. Gum- 
miarabikum. Xanthangummi. Natriumalginat. Cellulose-Derivate. vorzugsweise Methyl- 
cellutose. Hydroxymethylcellutose. Hydroxyethyteellulose. Hydroxypropyteeilulose. Hy- 
droxypropylmethyteellulose oder anorganische Verdickungsmitlel, z.B. Aluminiumsilikate 
wie beispielsweise Bentonite. oder ein Gemisch aus Polyethylenglykol und Polyethyl n- 
glykolstearat oder -distearat. enthalten. Das Verdickungsmittel ist im Gel z.B. in ein r 
Menge zwischen 0.1 und 30 Gew.-%. b vorzugt zwischen 0.5 und 15 Gew.-%. enthal- 
t n. 
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Voreugsweise betragt die Menge der Sphingolipide in einem fiir die Haare beslimmten 
Mrttel 0.01 G w.-% bis 10 Gew.%, insbesondere 0.5 Gew.-% bis 5 Gew.-%. bezogeri 
auf das Gesamtgewicht der Zubereltungen. 

Die folgenden Beispiele solien die Verkorperungen der vorliegenden Erfindungen ver- 
deutlichen. Die Angaben beziehen sich stets auf Gewichts-%. sofem nicht andere An- 
gaben gemacht werden. 
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Beispiel 1 
W/O-Creme 

I II 

Paraffinol io,00 10.OO 

Ozokerit 4,00 4 00 

Vaseline 4,00 4,00 

pflanzliches Ol io,00 lo.OO 

Wollwachsalkohol 2,00 2,00 

Aluminiumstearat 0.40 o,40 

Ceramid II o,05 

Ceramid IV , q q5 

Parfum. Konservierungsstoffe q.s 

Wasser, VES ad 100.00 

P*^: ad 5,5-6.0 

Beispiel 2 
OAA/-Lotion 

I II 

Paraffinol 5,00 5^00 

Isopropylpalmitat 5,00 5,00 

Cetylalkohol 2,00 2.OO 

Bienenwachs 2,00 2,00 

Ceteareth-20 2.OO 2,00 

PEG-20-Glycerylstearat 1 ,50 1 .50 

Glycerin 3,00 3.OO 

Ceramid III ojo 

Glucosylceramld - 0, 1 0 

Parfum, Konservierungsstoffe q.s 

Wasser, VES ad 100,00 

P»^- ad 5,5 - 6,0 
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Beispiel 3 
Hautol 

t II 

Cetylpalmitat 3^00 3,00 

CiMs-Alkylbenzoat 2,00 2,00 

Poiyisobuten 10 qq ^q ^q 

Squalan 2.OO 2,00 

Glucosylceramid o,05 

Lactosylceramid . q Qg 

Parfum, Konservierungsstoffe q 3. 

Paraffinol ad 1 00.00 

Beispiel 4 
Lippenstift 

I II 

Ceresin g.OO 8.00 

Bienenwachs 4 00 4 qg 

Camaubawachs 2.OO 2 00 

Vaseline 40,00 40.OO 

Hydriertes Rrzinusol 4 qo 4 00 

Capiylic/Capric Triglyceride 6,00 6,00 

Lactosylceramid 0 , 1 0 

Gangliosid GM 1 . q gg 

Parfum, Konservierungsstoffe q 5 

P^'^ffino' ad 100,00 
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B ispiel 5 
PftegemasKe 

I II 

PEG-50 Lanolin q.SO o.50 

Glycerylstearat 2.OO 2. 00 

Sonnenblumenkemol 3 qq 3 qq 

Bentonit s.OO 8.00 

35.00 35.00 

Zinkoxid 5,00 5,00 

Ceramid II g iq 

Ceramid IV . ^ 

Parfum. Konservlemngsstoffe q 3 

Wasser.VES ad 100.00 

P^- ad 5.5 - 6.0 

Beispiel 6 
Syndetseife 

I II 

Natriumlaurylsulfat 30,00 30,00 

Natriumsulfosuccinat 10,00 10 00 

KaliumcocoyI hydrolysiertes Kollagen 2.00 2.OO 

Dimethicon Copolyol 2.OO 2 00 

Paraffin 2.OO 2.OO 

Maisstarke iq.OO 10.OO 

Talcum 10.OO 10.OO 

Glycerin 3,00 300 

Glucosylceramid 0.10 

Lactosylceramid . q .jq 

Parfum. Konservieaingsstoffe q § 

Wasser.VES ad 100.00 

P"' ad 5.5 -6.0 
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Beispiel 7 

Antischuppenshampoo 

i II 

Natriumlaurylsulfat 34.00 34,00 

Dinatriumlaurylsulfosuccinat 6,00 6,00 

Cocoamidopropyibetain io,00 10, OO 

Glycoldistearat 5,00 5^00 

Phytoceramid OJO 

Lactosyiceramid . g 30 

Parfum. Konservierungsstoffe q.s 

Wasser. VES ad 100,00 

P^' ad 5,5 -6,0 

Beispiel 8 
Rasierschaum 

I II 

Stearinsaure 700 7^00 

Natriumlaurylsulfat 3,00 3Q0 

Stearylaikohol ^qq jqq 

Glycerin 5^00 500 

Triethanolamin 3 50 3 60 

Ceramid IV o,05 

Glucosylceramid . g 05 

Parfum. Konservierungsstoffe q,s 

Wasser VES ad 100.00 

ad 5.5 - 6.0 
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Beispiel 9 

Aerosolspray 

Octyldodecanol 
Ceramid III 
Ceramid IV 

Parfum, Konservierungsstoffe 
Ethanol 



Die durch Zusammennmischung der jeweiligen Bestandteile erhaltene flussige Phase 
wird zusammen mit einem Propan-Butan-Gemisch (2:7) im Verhattnis 39:61 in Aerosol- 
behalter abgefullt. 



I 

0,50 
0,05 



0,50 



0.05 



q.S 

ad 100.00 



Beispiel 10 
Roll-on-Gei 



I II 

2.00 



1 ,3-Butylengiycol 2,00 

PEG-40-Hydriertes Rizinusol 2.00 2,00 

Hydroxyethylcellulose 0,50 0,50 

Phytoceramid qjq 
Lactosylceramid , q^q 

Parfum, Konservierungsstoffe q,s 

Wasser. VES ad 100.00 

PH- ad 5,5 - 6,0 
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Patentanspruche: 

1. Venvendung von Sphingolipid n als antibakterielle, antimycotische. antivirale 
und/oder als gegen Parasiten und/oder Protozoan wirksame Wirkstoffe. 

2. Venvendung nach Anspfuch 1 . dadurch gekennzeichnet, dad die Sphingolipide ge- 
gen gramposrtrve Bakterien etngesetzt werden. 

3. VenA/endung nach Anspruch 1. dadurch gekennzeichnet, dafi die Sphingolipide in ei- 
nem iiblichen kosmetischen Oder pharmazeutischen Trager voriiegen. 
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INITKNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



Inicrnationiics Aktcnzetctien 

PCl/EP 97/00090 



Feldl Bcmerkungen z« den Anipruclicn. die sich .Is nichl ,echerchierh« erwieva h.b« (Forlsclzung von PunkI I MfBl.H i 



Gemifl Arlikel 17(J)») wurde *u> rolgenden GrUnden fUr txsummu Aiupruehe kein Reeherchenbcriehc ««llt 
1. \^ Aniprilche Nr. 

Si« <ich .uf GegeniUnde b*oehtn. zu diren R«herch. die Behorde nicht mpflichtct ijl. n»inlich 



2. [T] Anjprtiehe Nr. 1*3 

Wegen der groflen Zahlder durch den Anspruchwortlaut deflnierten 

^"p"^' 5<«.;«herche fur den Grundgedanken der Anoieldung 
und die in der Beschreibung erwahnten Belsplele durchgefuhrt. 

3. Q Aiapriiche Nr. 

weil « »ch dabd um rthingige AniprUche handell. dk nicht .nt,pr«hend S.u 2 und 3 der Regel 6,4 ») ibgtMt rind. 



Fdd II Bonerkungen faei mMgelnder EiaheiUicbkeit der Erfindung (Forlselzung vod Punkt 2 MfBlatt I) 



Die in«rnau»n.le Rccherchcnbehbrde Jut f„tgen.Ut. die« intm.«.on.le Anmtldung mehrtr. Erfrndungen 



cnthalt 



solchcn 



sind. nimlich auf die AwpTuS Nr ^F**"*" miernauonaien AnmeWung. fiir die Gebiihren enirichtet worden 



^ STnStschn^r^^^ -^,^«tig enuichUL Der imem.uon.le Recher. 

faflc Ans pruchen tuerst crwmhnie Erfindung; dtei« »t m folgenden Anspriichen er- 



BcoerkuBCcn tnoacfatiidi csnes Widerspruds 



Q Die zuUizUchen Gebuhren wurden vom AnmeMer unter Widertpruch gezahlL 
Q Die Zahlung zusatzlicher Gebuhren erfolgie ohne Widerxpruch. 



Formblaii PCT/lSAaiO (Fortteuung von Blact 1 (l)){JuIi 1992) 
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Interr -ules Aktoizeichen 
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C.(FortKttung) ALS WESENTUCH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Katcgonc* B«zeichnun( da VerbrfcntlichunK. sowat crforckrlich unter Angibc der in Betncht kommenden Talc 



Bctr. Afwpntch Nr. 



wo 80 01875 A (MERIEUX INST ;MYNARD M 
(FR); TAYOT J (FR)) 18. September 1980 
siehe Seite 1, Zeile 5 - Zeile 8 
siehe Seite 2, Zeile 13 - Zeile 22 
siehe Seite 4, Zeile 1 - Zeile 5 

WO 81 03175 A (LEFFLER H;SVANBORG E) 
12. November 1981 
Seite 8-12, Beispiele 

US 5 380 832 A (HASEGAWA AKIRA ET AL] 
lO.Januar 1995 

siehe Spalte 2. Zeile 18 - Zeile 21 

AU 32004 93 A (SNOW BRAND MILD PRODUCTS 

CO., LTD.) 7.0ktober 1993 

siehe Seite 10, Absatz 1 

siehe Seite 25 

siehe Seite 27 - Seite 29 

EP 0 133 170 A (KARLSSON KARL ANDERS 

;LINOBERG ALF ANTON (SE)) 13.Februar 1985 

siehe Seite 2, Zeile 7 - Zeile 8 

siehe Seite 5 - Seite 6 

siehe Seite 1, Zeile 5 - Zeile 12 

US 4 728 641 A (TUBARO EZIO ET AL) l.Marz 
1988 

Siehe Beispiele 

ACTA DERMATO-VEMEREOLOGICA. 
Bd. 73, Nr. 6, 1993, 
Seiten 407-411, XP0OO673054 
BIBEL ET AL.: "sphingosines: 
antimicrobial barriers of the skin" 
siehe Seite 410 
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



IntcfT -naies Aktcnxetchen 

PCl/EP 97/00090 



A KLASSIFIZIERUNC DES AN'MELDUNGSCECENSTANDES 

IPK 6 A61K31/66 A61K31/70 



Nach der intcnuootulen PatentkJauifikiOon (IPK) odcr nich der luQonalen KJusfiluOon und der IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Recherchiencr Mindcstpnifstoff (KJisufikationsystan und KiasafikAQonsymbole ) 

IPK 6 A61K 



Recherctueitc aber nicht zum Mindcstprufstoff gehorende Vcrbffendichungeiu soweit diese untcr die rechcrchicnen Gebicie talten 



Wahrcnd der iniemAQorulen Recherche konsulQene etcktronische Datenbaftk (Name der Oatcnbank und evU. verwendete Suchbcgnfrc) 



C. ALS WESENTUCH ANGE5EHENE UNTERLAGEN 



KaUftone* 



Bezeichnung da- Verorfentiichung, sowat erforderlich unter Aniabe der in Bctracht kommenden Tale 



Betr. Aftspruch Nr. 



EP 0 136 438 A (WELLCOME FOUND) 10. April 
1985 

siehe Seite 8, Zeile 3 

siehe Seite 12, Absatz 4 

siehe Seite 16 - Seite 18; Beispiele 1-4 

WO 94 1G991 A (CARNEGIE INST OF 
WASHINGTON) 26.Nai 1994 
Beispiele 

siehe Seite 1, Zeile 1 - Zeile 9 

WO 89 02918 A (VANDENBARK ARTHUR ALLEN 
;OFFNER HALINA (US)) 6. April 1989 
siehe Seite 5, Zeile 13 - Zeile 22 
siehe Seite 6, Zeile 28 - Seite 7, Zeile 3 
Beispiele 
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Watere Verofrendichungcn and der Forueeung von Feld C m 
entnchinen 



m 



Siche Anhang Patcntfanulte 



' Beondere Katcfoncn von anfegebenen VcrofTenUichungai 
*A' Vert>nentiichiint, die den alifemeinoi Stand der Technik deftmen, 
abcr nicht als beaonden bedeutsam ancusehcn m 

'E' aJteres DokumaiCi das jcdodi em am Oder nach dem intemationalen 
Anmeldedatitm vvroffendichc worden ist 

'L' Verofrentli Chung, die geagnct m. cinen Pnontatsanspruch zwcifdhaft er- 
schanen zu Jasen. Oder durch die das Verofiendichun^datum cincr 
anderen im RecherchenbenclK genannten VcrofTentlichung belegt wcrden 
sdl Oder die aus aoem anderen beaonderen Grund angegebcn isi (wie 
ausgcfuhrt) 

'O' VerofTendichunt. die sich auf cine miimfliche OfTcnbaiung. 

ane Bcnuczung, eme Aussidlung oder andere Mafinahmen beaeht 
'P' Venoflcndichungt die vor dem iniemaoonalcn Anmeldcdaum, aba nach 

don beansfwucntcn Priohtatadamm verdffentlicht worden ii» 



T* Spatere VcrbfTemlichung, die nach dem intenuoonaioi Anmddedatum 
odcr dexn Pnontaudatum verofTcndicht worden in und mit der 
Anmddung nicht kotlidiert, sondem nur zumVentandnis des der 
Erfindtmg zugnmdebcgcnden Pnnaps oder der ihr zugnmdeliegenden 
Theone angegebcn tst 

'X* Veroffendkhung von bc^ondercr Bedeutung; die beanspruchte Crfindung 
kann allcin aujgnmd dicser VcrofTcnilichung ncht als ncu oder auf 
erfindenscher Tatigkat beruhcnd betrachict werdcn 

'Y' VeroffcntUchung von bcsonderer Bcdeuoing; die beanspnichte Erfindung 
kann nichi als auf erfindenscher TaOgkac beruhcnd betrachtet 
werdau wcnn die VeroffendichuAg mtt einer odcr mchreren anderen 
VerofTcntiichunfcn diescr Kate gone in Vertindung gcbracht wird und 
diae VertNndung fiir eincn Fachmann nahdiegend ist 

*&' VerbfTcnOichung, die Mitglted derselbcn Patcntfamilie ist 
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